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Povzetek

Ime multipla skleroza izhaja iz Stevilnih podrocij
brazgotin (skleroze), ki predstavljajo obmocja ¢asovno
in prostorsko razprsene v centralnem zZivcevju. Pogosti
simptomi so motnje vida in okulomotorike, parestezije,
Sibkost, spasti¢nost, motnje uriniranja in blaga
kognitivna motnja. Nevroloski izpadi so praviloma
stevilni, obdobja poslab3anja in izboljSanja pa
postopoma privedejo do invalidnosti. Diagnoza temelji
na anamnesti¢nih podatkih, ki potrjujejo izmenjavo
obdobij izboljsanja in poslabsanja z objektivnim
obstojem vsaj dveh neodvisnih nevroloskih izpadov

v nevroloskem statusu ali klini¢nih testih, vklju¢no

z lezijami, ugotovljenimi z magnetno resonan¢nimi
slikanji. MoZni nevroloski znaki in simptomi multiple
skleroze so tako razli¢ni, da zdravniki pri prvem pojavu
znakov in simptomov morda ne bodo diagnosticirali
bolezni. Ceprav se s¢asoma bolezen pogosto slabsa,
imajo prizadeti ljudje obicajno obdobja relativno
dobrega zdravja (remisije), ki se izmenjujejo z obdobji
poslab3sanj (egzacerbacija). Simptomi lahko pridejo

in izzvenijo ali pa so trajni, odvisno od posameznika

in stopnje bolezni. Simptomi so nepredvidljivi,
multipla skleroza pa vsakega posameznika prizadene
na drugacen nacin. Akutno poslabsanje se zdravi s
kortikosteroidi, medtem ko se poslabsanja preprecuje z
imunomodulatorji in se izvajajo tudi podporni ukrepi.

Menijo, da je multipla skleroza posredovana z imunskim
odzivom. Eden od domnevnih vzrokov je okuzba z latentnim
(neidentificiranim) virusom, ki ob aktivaciji sprozi sekundarni
imunski odziv. Povecana incidenca v posameznih druzinah
kaze na genetsko nagnjenost. Kajenje cigaret prav tako
poveca tveganje. Cas zacetka bolezni sega od starosti 15 do
60 let, najpogosteje med 20. in 40. letom starosti. Zenske
zbolevajo pogosteje.

Multipla skleroza je posledica demielinizacije in posledi¢no
propada ziv¢nih vlaken v mozganih in hrbtenjaci. Pri
poskodovanju mielina se prevajanje Zivénih impulzov,
potrebnih za normalno delovanje mozganov, upocasni
ali povsem ustavi. Poskodbe so vedno omejene na nekaj
manjsih podrodij. Ta poskodovana podrocja se imenujejo
lezije in jih je mogocle videti s pregledom moZganov z
magnetno resonanco. Simptomi so odvisni od podro¢ja, na
katerem se lezija nahaja, ter od tega, katere Zivéne poti so
bile prizadete. V¢asih se mielin lahko obnovi sam, vendar
pa so mielin in Ziv¢na vlakna pogosto trajno poskodovani.

V patogenezi lo¢imo dva procesa, in sicer vnetje in
nevrodegeneracijo. Vnetje je povezano s povecano stopnjo
zagonov - zacasnimi obdobji poslabsanja fizi¢cne funkcije,
nevrodegeneracija pa s trajnim poslabsanjem fizi¢ne
funkcije. Ucinki vnetja so bolj izraziti v zgodnjih stopnjah
bolezni, medtem ko ucinki nevrodegeneracije postanejo
prevladujoci ob napredovanju bolezni.

uvoD

Multipla  skleroza je najpogostejsa  avtoimunska
demielinizacijska bolezen osrednjega zZiv¢evja. Za nastanek
bolezni so pomembni vplivi iz okolja in dedni dejavniki. Pri
genetsko predisponirani osebi najverjetneje vpliv iz okolja
(virus ali drug agens) sprozi avtoimunski odziv proti mielinu
in posledi¢no okvaro mielinskih ovojnic, oligodendrocitov
in aksonov. To vodi do upocasnjevanja ali blokiranja prenosa
zivénega impulza med Ziv¢nimi celicami. Pogostnost
obolevanja za multiplo sklerozo narasc¢a z oddaljenostjo od
ekvatorja in je pogostejsa v severnih dezelah. Zadnja leta
si raziskovalci ta pojav razlagajo z manjso izpostavljenostjo
soncu na severu in posledicno nizjimi serumskimi
koncentracijami vitamina D, ki naj bi imel zas¢itno vlogo pri
nastanku bolezni.
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Patoloska znacilnost multiple skleroze so demielinizacijski
plaki, ki so razsejani po vsem osrednjem zivCevju.
Mielinske ovojnice skrbijo za hitro prevajanje Ziv¢nih
impulzov po ziv¢nih vlaknih. V demielinizacijskih plakih
so poleg okvarjenih mielinskih ovojnic vidni tudi vnetni
infiltrati in okvara aksonov. V patogenezi multiple skleroze
sta pomembna dva patogenetska procesa: vnetje in
nevrodegeneracija. Vnetje povzro¢i propad mielinskih
ovojnic, nevrodegeneracija (propad ziv¢nih celic) pa je
tista, ki privede do invalidnosti. V razlicnih $tudijah so
ugotovili, da se degeneracija nadaljuje, ¢etudi vnetje in
demielinizacija opesata. Na zacetku bolezni v mozganih
prevladuje predvsem vnetni proces, z leti trajanja bolezni pa
zacne prevladovati degenerativni proces, kjer je v ospredju
propad aksonov in napredovanje mozganske atrofije.

Etiologija je neznana. Otroske virusne infekcije lahko
prizadenejo imunski sistem tako, da preusmeri naravne
¢loveSke obrambne mehanizme proti zivénemu tkivu.

Med levkociti se zmanjsa Stevilo celic T, celice B pa v
osrednjem ziv€evju tvorijo velike koli¢ine protiteles proti
faktorju, ki Se ni znan. Dolo¢eno vlogo igrajo tudi dedni
dejavniki. Bolniki z multiplo sklerozo imajo tkiva tipa
HLA-A3, B7 in DR2 pogosteje, kot bi bilo pricakovano.
Multipla skleroza se npr. na Finskem med brati in sestrami
bolnikov z multiplo sklerozo pojavlja petindvajsetkrat
pogosteje kot pri preostali populaciji. Vecina raziskav kaze,
da imajo ti bolniki nenormalno mielinsko zgradbo, kar
poveca njihovo dovzetnost za bolezen. Ceprav se bolezen
pogosteje pojavlja znotraj druzine, ni znacilnega vzorca
dedovanja.

Antigen, ki posnema strukturo mielina, aktivira imunski
sistem. Imunski sistem poskoduje oligodendrocite, ki so
odgovorniza produkcijo mielina, ter sle¢e mielinsko ovojnico

Slika 1. Poskodba
mielinske ovojnice —
mascobna ovojnica,

ki ovija dolge izrastke
nekaterih Zivénih
celicin jim tako
omogoca hitrejse
prevajanje elektri¢nih
signalov
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aksonov. K demielinizaciji in izgubi aksonov prispevajo
imunoloski mehanizmi, kot so citotoksi¢ni limfociti T,
aktivirana mikroglia (fagociti in antigen predstavitvene
celice v centralnem zivénem sistemu), invazivni makrofagi,
naravne celice ubijalke in avtoprotitelesa, ki jih proizvajajo
limfociti B. O mehanizmu nastanka bolezni prevladujeta dve
hipotezi o njenem nastanku: t.i. Inside-out and Outside-in.
Pri prvi hipotezi neki notranji dejavnik v osrednjem Ziv€evju
povzroci avtoimunski odgovor, ki posledi¢no privede do
demielinizacije in okvare krvno-mozganske pregrade.
Pri drugi domnevi pripisujejo okvaro krvno-mozganske
pregrade zunanjemu dejavniku, ki potem preko okvarjene
pregrade preide v osrednjem Ziv€evju in povzrodi propad
mielina in aksonov. Pri obeh hipotezah sodelujejo v okvari
ziv¢evja bodisi celicna kot humoralna imunost, limfociti T
imajo pomembnejso vlogo.

Po okvari krvno-mozganske pregrade se pojavi oteklina.
Aktivira se imunski sistem: makrofagi in limfociti migrirajo
skozi pregrado in direktno napadejo mielinske ovojnice v
osrednjem zivcevju. Posledi¢no se pojavi demielinizacija,
ki jo opazimo pri multipli sklerozi. Okvarjen mielin in
njegove komponente, kot so mielinski bazi¢ni protein
in oligodendrocitni mielinski glikoproteini, sluzijo kot
antigeni, ki omogocijo dodatno aktivacijo imunskega
sistema in posledi¢no nadaljnje propadanje mielinskih
ovojnic. Ob imunskem odzivu se preko citokinov in drugih
mediatorjev vnetja kontinuirano aktivirajo tudi beljakovine,
kot so matriksne metaloproteinaze, ki dodatno okvarjajo
krvno-mozgansko pregrado. To ugotovimo s kopicenjem
paramagnetnega kontrastnega sredstva gadolinija v
osrednjem zivCevju: ta lahko prehaja le skozi okvarjeno
pregrado, kar vidimo na magnetno resonan¢nem posnetku.

Problem propadanja mielinskih ovojnic je sprememba v
prevajanju informacij po ziv¢nih vlaknih, kajti brez mielina
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Ziv¢na celica ne more vec¢ ucinkovito prevajati elektri¢nih
signalov. V zgodnjih fazah bolezni poteka remielinizacija,
ki ni celovita, kajti oligodendrociti ne morejo popolnoma
obnavljati izgubljene mielinske ovojnice. Ce pa je poleg
mielina okvarjeno tudi Zivéno vlakno (akson), lahko pride
do trajne okvare funkcije tega podrocja v osrednjem
ziv€evju, saj je sposobnost obnavljanja zmanjsana ali
izgubljena.

V beli mozganovini osrednjega ziv¢evja in hrbtenjace so
prisotne multiple raztresene sive lezije, velike od T mm
do nekaj cm, ki jih imenujemo »plaki« oz. »sklere« (od tod
ime same bolezni). Ti plaki imajo perivensko distribucijo,
tj. nahajajo se ob postkapilarnih venulah. Najvec jih je v
vlaknih opti¢nega zivca, mozganskega debla in hrbtenjace
ter na progah, ki potekajo ob lateralnih ventriklih.

Znacilno je, da se te lezije spreminjajo ¢ez ¢as. Pri novejsih
lezijah opazimo propad mielinskih ovojnic, aksoni
pa so neprizadeti. Prisotna je perivenska infiltracija z
mononuklearnimi celicami in limfociti. Pri akutnih lezijah
je navzo¢ intersticijski edem. Okvara krvno-mozganske
pregrade je verjetno poglavitni dejavnik, ki omogoci, da
pride do propada mielina. Kasneje se pojavi astrocitna
proliferacija. Predel starejsih lezij je relativno acelularen
(brez celic) in bolj poudarjen. Znacilna je razporeditev
astrocitov okoli aksonov, katerih mielinska ovojnica
je propadla. Sekundarna izguba aksonov je vzrok
invalidnosti.

Demielinizacija se pojavi v zaris¢ih v mozganih, vidnem Zivcu
in hrbtenjaci. Simptomi so povezani z lokacijo in velikostjo
zaris¢. Navadno se pojavi vec zaris¢ na razli¢nih mestih v beli
mozganovini, zato imajo simptomi vec oblik.

Demielinizacija in degeneracija Ziv¢nih vlaken se kaze z
razli¢nimi simptomi in znaki okvare centralnega Zivcevja.
Delovanje prizadetih podrocij se lahko povrne s ponovno
tvorbo mielina (remielinizacija). Ce je poleg mielina okvarjen
tudi akson, lahko pride do trajne okvare funkcije tega
podrodja v centralnem Zivénem sistemu, saj je sposobnost
obnavljanja Ziv¢nih celic zelo omejena.

Bolezen napreduje v epizodah, ko stara Zaris¢a postanejo
neaktivna in nastajajo nova. Tako simptomi kot potek
bolezni so idiosinkrati¢ni. Multiplo sklerozo poslab3ajo tudi
razli¢ni dejavniki, ki aktivirajo imunski sistem, kot so okuzbe,
cepljenja, kirurski posegi, nose¢nost, travme in stres.

Glede na potek bolezni delimo multiplo sklerozo na tri
oblike: recidivno-remitentna, sekundarno progresivna in
primarno progresivna.

Recidivno-remitentna multipla skleroza je najpogostejsa
oblika multiple skleroze. Na zacetku bolezni jo ima 80-85 %
vseh obolelih. Bolezen poteka v zagonih, ki so definirani kot
pojav novih ali poslab3anje Ze prisotnih starih simptomov,
ki traja vsaj 24 ur. Najpogostejsi znaki in simptomi v ¢asu
prvegazagona so: pareza enega ali ve¢ udov, vnetje vidnega
Zivca, parestezije, dvojne slike, motnje ravnotezja in motnje
mokrenja. Ko se pri nekem bolniku prvi¢ pojavijo simptomi,
sumljivi za zagon multiple skleroze, govorimo o klini¢no

izoliranem sindromu. Po zagonu lahko pride do popolnega
ali delnega izboljsanja stanja. Med posameznimi zagoni
je bolnikovo stanje stabilno. Bolniki imajo povpre¢no 1,5
zagona letno. Pogostost in resnost zagonov se spreminjata.
Pri skoraj polovici vseh zagonov okrevanje ni popolno
in bolniki ostanejo delno prizadeti. Vendar pa med
posameznimi zagoni ni poslabsanja prizadetosti bolnika.
Pri 70-80 % po prvem zagonu tezave izzvenijo brez vidnih
posledic. Pri priblizno 25 % obolelih se bolezen poslabsa eno
leto po zacetku bolezni, pri 5 % bolnikov pa precej kasneje
- po desetih ali vec letih. Zagoni so pogostejsi v zgodnjih
letih bolezni. Njihovo trajanje je obicajno daljSe od prvega
zagona, s teznjo po podaljsanju. Stevilo poslabsanj ne
vpliva na stopnjo invalidnosti. Senzori¢ne motnje, vklju¢no
z vidnim zivcem, se umikajo hitreje kot motnje motorike. Z
leti trajanja bolezni se pogostnost zagonov zmanjsuje, po
zagonih pa pogosteje ostanejo trajne okvare, ki prispevajo
k vse vedji invalidnosti. Sekundarno-napredujo¢o multiplo
sklerozo razvije 50-70 % bolnikov z recidivno-remitentno
obliko po vec letih trajanja bolezni. Pri bolnikih se stanje
pocasi slab3a tudi med zagoni bolezni. Cas, ki je potreben,
da bolezen iz recidivno-remitentne oblike napreduje v
sekundarno progresivno, je pri razli¢nih bolnikih razli¢en,
po zacetku progresivne faze pa nevroloske funkcije pri vseh
vztrajno upadajo.

Primarno progresivha oblika predstavlja 10-20 %
primerov multiple skleroze. Ne poteka v zagonih, temvec
se nevroloski deficiti od zacetka bolezni stalno kopicijo.
Za to obliko pogosteje zbolijo osebe, starejse od 40 let.
Razmerje obolevnosti med moskimi in Zenskami je pri tej
obliki enako (moski zbolijo enako pogosto kot Zenske). Ta
oblika multiple skleroze ima slab3o prognozo. Bolezen ne
poteka v zagonih, ampak se bolnikom stanje pocasi slab3a
od samega zacetka bolezni. Ti bolniki najprej opazijo
motnje hoje, ki se pocasi slabsa.

O sekundarno progresivni multipli sklerozi govorimo,
ko fazi poslabsanja ne sledi popolno okrevanje, temvec
bolezen stalno napreduje s kratkimi obdobji izboljsanja ali
stabilizacije, zaradi ¢esar se s¢asoma povecuje prizadetost.
Napredovanje je hitrejSe, Ce se je bolezen zacela kasneje
in je krajsi ¢as med prvima dvema zagonoma. Pri mnogih
bolnikih z recidivno-remitentno multiplo sklerozo se
bolezen razvije v sekundarno progresivno obliko. Pojavijo
selahkozagoniinzacasnaizboljSanjazdravstvenegastanja,
med pojavom le-teh pa prizadetost pocasi napreduje ali se
postopoma povecuje brez pojava zagonov bolezni.
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Pri nekaterih bolnikih nastopita samo en ali dva napada
z majhnim rezidualnim nevroloskim primanjkljajem. Ti
bolniki so lahko vrsto let brez simptomov. Poznamo pa tudi
ekstremne primere, pri katerih se nevroloski primanjkljaj
sesteva in se kot zadnja faza bolezni pojavijo tetrapareza,
ataksija, slepota, inkontinenca in demenca. Smrt je
posledica ponavljajocih se okuzb urinarnega trakta, uremije
in bronhopnevmonije.

SIMPTOMI IN ZNAKI BOLEZNI

Ker ni preprostega testa za postavitev diagnoze, moramo
biti pozorni na simptome in znake, ki so sami po sebi
pogosto nespecifi¢ni:

1. Utrujenost

Obcutek utrujenosti je eden najpogostejsih simptomov.
Pojavi se pri 80 % ljudi z multiplo sklerozo in lahko traja tudi
veC mesecev.

Pojavita se lahko dve vrsti:

» neprekinjena utrudljivost, zaradi ¢esar bolnik ni zmozen
opravljati niti najlazjih del,

» zaporedna poslab3anja in izboljsanja — utrudljivost se
pojavi po nekajminutni telesni aktivnosti, ki po kratkem
pocitku mine.

Slika 2. Tipi¢ni znaki bolezni v delezu - primer

Glavobol

Kognitivna disfunkcija

Depresija

TeZave z govorom in poziranjem

Tezave z dihanjem

Utrujenost

Spolna disfunkcija
1608 wmisicni krci
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Otopelost, mravljincenje

2. Motnje obcutljivosti

Otrplost ali pomanjkanje obcutka ter mravljincenje so prav
tako eden pogostejsih simptomov.

Otrplost se lahko pojavi kjerkoli na telesu — na obrazu, rokah,
nogah ... - zaradi ¢esar ima bolnik teZzave s hojo, drzanjem
predmetov in celo Zve¢enjem. Traja lahko od nekaj ur do
nekaj dni in navadno mine sama od sebe.

Bolniki pogosto obcutijo tudi mravljincenje ali obZutek iglic.
Mravljinci se pogosto $irijo od stopal proti trebuhu in visje.
Manj obcutljiva na dotik postane tudi koZa. Mravljinéenje
obicajno izgine po nekaj tednih, v¢asih pa tudi prej.

3.Tezave z ravnoteZjem in koordinacijo

Tezave z ravnotezjem in koordinacijo se pojavijo, ¢e multipla
skleroza prizadene male mozgane in mozgansko deblo -
predele mozganov, ki so odgovorni za koordinacijo gibov.

Ker zaradi motenega prevajanja Ziv¢nih signalov oslabijo
misice, to lahko vodi do izgube ravnotezja med hojo ali do
tezav s prijemanjem oziroma drzanjem predmetov.

4. Spasti¢nost

Spasti¢nost oziroma misi¢na zakréenost je lahko zelo huda
in stalna. Kot simptom multiple skleroze se najpogosteje
pojavi v nogah.

Omotica

Tezave z vidom

Spremembe v Custvovanju

12guba sluha

BolecCina

TeZave z mehurjem

Tezave z Creves)em

Cpilepheni napadi

Tremor

Tezave s hojo

Srbenje
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Bolnik lahko motnjo obcuti kot neprijeten obcutek tis¢anja
v miSicah, pojavijo pa se lahko tudi zelo boleci misi¢ni kr¢i,
ki krcijo ali iztegujejo ter povzroc¢ajo nehoteno premikanje
udov. V skrajnih primerih lahko spazma povzrodi, da se
bolnik popolnoma zvije v krcu.

Huda spasti¢nost bolnika ovira pri hoji, sedenju, lezanju ter
ob stalni prisotnosti bolecine bistveno poslabsa kakovost
Zivljenja.

5. Motnje vida

Podobno kot utrudljivost so tudi tezave z vidom med prvimi
znaki, ki se pojavijo. Pogosto sta simptoma tudi povezana.

Motnje se lahko izrazajo kot dvojni ali zamegljeni vid,
nelagoden obcutek v oceh ali kot opti¢ni nevritis, ki se kaze
kot bolecina v oceh.

Pogosti so tudi nehoteni ritmi¢ni gibi oci. Pojavijo se pri
pogledu vstran, lahko pa so tudi stalni.

6. Bolecina

Multipla skleroza ni bolezen brez bolecin, kot so nekdaj
mislili. Obcuti jo 30-86 % ljudi z multiplo sklerozo.

Pojavijo se lahko:

» misi¢no-skeletne bolecine (bolecine v misicah, sklepih,
kitah),

» paroksizmalne bolecine (zbadajoce bolecine,
najpogosteje na obrazu) in

» kroni¢ne nevrogene bolecine (ob¢utek mravljincey,
zbadanje, peko¢ obcutek ...).

7.Tezave z odvajanjem vode in zaprtje

Tezave z mehurjem oziroma odvajanjem vode se lahko
kaZejo na dva nacina:

» bolnik ima lahko teZave s praznjenjem mehurja, kar
pomeni, da urin ostane v mehurju. To je lahko zelo
nevarno, saj je urin, ki ostane v mehurju, pravo gojisce
za bakterije, zaradi ¢esar pride do okuzb in poslab3anja
bolezni.

» pride lahko tudi do ravno nasprotne tezave - mehur
se odzove tudi ob najmanjsi koli¢ini tekocine, zato ima
bolnik ves ¢as obc¢utek, da mora na stranisce.

MozZgani torej sporolajo, da je mehur prazen, ¢eprav v
resnici ni in obratno, da je mehur ves ¢as poln.

Multiplo sklerozo pogosto spremlja tudi zaprtje.

8.Vrtoglavica

Na sreco omotica in vrtoglavica nista med najpogostejsimi
simptomi MS.

9.Tezave s spolnostjo
Kazejo se na tri nacine:

» kot zmanjsanje obcutka (zaradi poskodbe Zivénega
sistema), kar pomeni tudi nezmoznost doseganja
orgazma,

» erektilna disfunkcija ali

» kot teZave zaradi povecane spasti¢nosti pri samem
spolnem aktu.

Ce bolnika spremljajo tudi tezave z uriniranjem, to le 3e
poslabsa situacijo.

10. Depresija in anksioznost

Osebe z multiplo sklerozo imajo lahko razli¢ne psiholoske in
Custvene tezave.

Depresija se pojavi pri 55 % bolnikov z multiplo sklerozo.
Seveda gre najpogosteje za reakcijo na bolezen samo, lahko
pa gre tudi stranski u¢inek zdravljenja.

Pojavijo se tudi nihanja razpolozZenja (10 % ljudi z multiplo
sklerozo) in razdrazljivost, ki je lahko prav tako iz¢rpavajoca
kot depresija.

Te tezave se lahko kazejo v obliki:

» joka,

» nenadzorovane jeze,
» tesnobe,

» tezav s spolnostjo,

» tezav v odnosih,

» socialne izolacije.

11. Kognitivhe motnje

Multipla skleroza pogosto povzro¢a kognitivne teZave.
TeZave se pojavijo pri vec kot 60 % ljudi.

Kerlahko multipla skleroza prizadene katerikolidel mozganov,
se lahko bolnik sreca s tezavami pri vzdrzevanju pozornosti,
nezmoznostjo hitrega premescanja fokusa, tavanjem uma,
slabSim spominom, pozabljanjem imen, tezavami pri iskanju
besed med govorom, ob¢utkom, da se je zmanjsal besednjak,
tezavami v razumevanju daljsih stavkov ...

Pogosto se srecajo tudi s tezavami pri nacrtovanju ali
odlocanju ter neucinkovitem razporejanju Casa.

Pogosti splodni simptomi so srbenje, obcutljivost ali drugi
nenavadni ob¢utki v rokah, nogah, telesu ali obrazu. Oseba
lahko izgubi mo¢ ali spretnost v nogah ali rokah. Nekateri
ljudje razvijejo simptome le v oceh in lahko delno oslepijo,
obcutijo bole¢ino v oceh, imajo dvojni vid, zamegljen
vid ali ga popolnoma izgubijo (opti¢ni nevritis). Zgodniji
simptomi lahko vklju¢ujejo blage Custvene ali intelektualne
spremembe. Ti nespecificni kazalci demielinizacije v
mozganih se vcasih zacnejo Ze pred prepoznavanjem
bolezni.

Delo in varnost
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Slika 3. Prvi simptomi bolezni - primer

Pri Pri

90% 50%
OSEB  OSEB

je prvi SO prvi
simptom bolezni simptom bolezni

TEZAVE PRI

HOJI

OBCUTEK
UTRUJENOSTI

Multipla skleroza ima razli¢en in nepredvidljiv potek. Pri
mnogih ljudeh se bolezen za¢ne zizoliranim simptomom, po
katerem minejo meseci in leta brez nadaljnjih simptomov.
V drugih primerih se simptomi poslabsajo in se v nekaj
tednih in mesecih pojavljajo pogosteje ter Sirijo. Simptome
lahko povecajo zelo toplo vreme, vroca kopel ali tus ali celo
povisana temperatura. Bolezen se lahko pojavi spontano ali
pa jo sprozi okuzba, kot je gripa. Z naras¢anjem pogostosti
zagonov se onesposobljenost povecuje in postaja trajna.
Napoved napredovanja multiple skleroze ni lahka, poleg
tega lahko ena oblika bolezni s¢asoma preide v drugo.
Tako pri ve¢ kot 50 % bolnikov recidivno-remitentna oblika
bolezni v 10 letih preide v sekundarno progresivno multiplo
sklerozo. Potek bolezni v prvih nekaj letih je najboljsi
napovednik nadaljnjega poteka bolezni.

POMEMBNA DEJSTVA O MULTIPLI SKLEROZI

MS se ne prenasa s starsa na otroka in prav nobenega gena
ne povezujejo neposredno s pojavom MS. Raziskovalci pa
so identificirali dolo¢ene gene, ki botrujejo pove¢anemu
tveganju za razvoj MS. Ce imate MS, je tveganje, da se
bolezen razvije pri vaSem otroku, vecje v primerjavi z ostalo
populacijo, a $e vedno zelo majhno.

Pojav MS je bolj pogost pri pripadnikih bele rase kot pri
drugih rasah. Pojav MS je bolj pogost v okoljih z zmerno
klimo kot v tropskih predelih.

Preucevaliso mnoge viruse in bakterije kot mozne dejavnike,

ki pripomorejo k pojavu MS. Vendar pa kot vzrok pojava MS
ni bil identificiran prav noben organizem.
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TEZAVE Z
MEHURJEM

TEZAVE Z

VIDOM

Vecina ljudi z MS lahko pri¢akuje, da bo Zivela normalno ali
skoraj normalno dolgo Zivljenje.

DIAGNOSTIKA MULTIPLE SKLEROZE

Enostavnega testa, s katerim bi potrdili diagnozo multiple
skleroze, zal Se ne poznamo. Najve¢jega pomena pri
ugotavljanju te bolezni je poleg skrbne anamneze
(podatkov, ki jih poda bolnik) nevroloski pregled. Nevrolog
mora pri bolniku ugotoviti okvare centralnega zivénega
sistema, ki so razsute v prostoru in ¢asu. To pomeni, da
se morajo v klini¢ni sliki kazati znaki, da je osrednji ziv¢ni
sistem okvarjen na vsaj dveh razlicnih mestih ter da je
mozno iz podatkov sklepati, da je imel bolnik vsaj dva
zagona nevroloskih simptomov.

Zagon bolezni je poslab3anje klini¢nega stanja, ki traja vsaj
24 ur in se kaze s poslabsanjem starih ali pojavom novih
nevroloskih simptomov. O novem zagonu govorimo, kadar
se novi simptomi pojavijo mesec dni po prejSnjem zagonu.

Diagnoza temelji na bolnikovem opisu simptomov in
klinicnem nevroloskem pregledu. Najpomembnejsa
znacilnost bolezni je epizodi¢ni potek. Klini¢no diagnoze ni
mogoce potrditi, dokler se simptomi znova ne poslabsajo.

V  zgodnjih fazah bolezni se simptomi pogosto
pojavijo in nato izginejo. Skoraj vsi simptomi multiple
skleroze pa so lahko tudi posledica drugih bolezni.
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Slika 4.V diagnostiki multiple skleroze je nepogresljivo magnetno resonancno slikanje osrednjega Zivéevja

V pomo¢ pri postavitvi diagnoze je bolnik, pri katerem
obstaja sum na multiplo sklerozo, navadno napoten 3e na
naslednje preiskave:

P

¥

magnetno resonan¢no slikanje osrednjega zivéevja, s
katerim je mozno prikazati mesta okvarjenega mielina
(slikovni prikaz plakov),

P

v

odvzem cerebrospinalne tekocine, v kateri plavajo
mozgani in hrbtenjaca, in laboratorijsko analizo te
tekocine, kjer v primeru multiple skleroze pri¢akujemo
povecanje stevila celic in imunoglobulina (IgG-indeks in
oligoklonski trakovi),

P

¥

nevrofizioloske preiskave (senzori¢ni evocirani
potenciali), s katerimi preiskujejo delovanje Ziv¢nih
vlaken (na glavo bolnika se namesti majhne elektrode, ki
spremljajo mozganske valove, ko gleda dolocene vzorce
ali poslusa dolocene zvoke; taksen test pomaga zaznati
upocasnjen odziv bolnika, ki je posledica poskodovanja
mielina),

p

¥

splosne krvne preiskave za izklju¢evanje drugih moznih
vzrokov simptomov.

Slikanje z magnetno resonanco oziroma magnetna resonanca
je tehnika slikanja ¢loveskega telesa z uporabo mocnega
magnetnega polja, radijskih valov in rac¢unalnika. Gre za
relativno varno metodo, edina slaba lastnost tovrstnega
slikanja je segrevanje telesa zaradi u¢inka visokofrekvencnega
sevanja. Zaradi magnetnega polja je prav, da preiskovanci
opozorijo na kovinske predmete v telesu, kot so vijaki, krogle,
drobci, in elektronske naprave, kot so sréni spodbujevalniki,
sicer pa za samo preiskavo niso potrebne nobene predhodne
priprave. Preiskava je neboleca.

Lumbalna punkcija je invaziven diagnosti¢ni postopek,
ki ga vedno opravi specialist, najpogosteje nevrolog.
Preiskava se naredi na dva mozna nacina. Pogosteje se
zdravnik odloci za lumbalno punkcijo leze, kar je manj
neprijetno za preiskovanca. Pri posegu preiskovanec
leZzi na boku na preiskovalni mizi, glavo ima podlozeno
z blazino, noge v kolkih in kolenih mo¢no pokrcene.

Zdravnik najprej razkuzi kozo hrbta z antiseptikom, nato
s tanko iglo z mandrenom vbode med trna ledvenih
vretenc, po navadi med tretje in Cetrto, ki lezita v visini
zgornjega roba medenice. Z iglo, ki jo nekoliko usmeri
proti glavi, pocasi prodira v globino, predre zadnjo dolgo
hrbtenja¢no vez in vstopi v prostor pod moZzganske
ovojnice. Ob odstranitvi mandrena pritece cerebrospinalni
likvor, ki je bistra brezbarvna tekoc¢ina. Obi¢ajno odvzame
5 do 10 ml likvorja za preiskave. V¢asih pa se zdravnik
odlo¢i za lumbalno punkcijo v sede¢em polozaju. Polozaj
je neprijetnejsi za bolnika, zdravnik pa v tem polozaju bolje
otipa trne ledvenih vretenc preiskovanca in lazje opravi
preiskavo. Postopek lumbalne punkcije je sicer relativno
varen, ni pa povsem brez tveganj. Zapleti so po navadi
blagi. Najpogostejsi zaplet je postpunkcijski glavobol, ki ga
vidimo pri 0,5 do 35 odstotkih preiskovancev. Znacilnost
glavobola je, da se pojavi ob spremembi polozZaja telesa,
ko preiskovanec vstane. Pogosto je glavobol lokaliziran v
zatilju in po navadi traja nekaj dni. Bruhanje ali otrpel vrat
ga redko spremljata. Izogniti se mu poskusimo z uporabo
tankih igel in nekajurnim lezanjem po preiskavi. Redkejsi
zapleti po lumbalni punkciji so vztrajna bole¢ina na
mestu vboda, mravljin€enje in otrplost v nogah ter okvare
mozganskih Zivcev.

Diagnozo multiple skleroze postavimo na podlagi dokaza
razsoja lezij v osrednjem Zivéevju v ¢asu in prostoru. Ce je
imel bolnik 2 zagona bolezni, v ¢asu katerih je imel znake
okvare 2 razli¢nih delov osrednjega Zivc€evja, to pomeni
razsoj lezij v ¢asu in prostoru in lahko diagnozo multiple
skleroze postavimo zgolj na podlagi klini¢ne slike, ¢e so
druga verjetnejsa bolezenska stanja izklju¢ena. Pri postavitvi
diagnoze si pomagamo 3e s pregledom likvorja in vidnimi
evociranimi potenciali. Pri preiskavi vidnih evociranih
potencialov lahko najdemo upocasnjeno prevajanje ziv¢nih
impulzov po demieliniziranih zZiv¢nih vlaknih vidnih poti.
Pri pregledu likvorja, ki ga dobimo z lumbalno punkcijo,
lahko najdemo vnetne spremembe: povecano Stevilo celic
in oligoklonalne trakove, ki so pozitivni pri 75-85 % bolnikov
z multiplo sklerozo.

Delo in varnost
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ZDRAVLJENJE MULTIPLE SKLEROZE

Zagone MS se pogosto zdravi s kratkimi cikli visokih
odmerkov kortikosteroidov. Tak$no zdravljenje pripomore k
pospesevanju okrevanja po pojavu zagonov.

V 90-ih letih so se pojavile prve oblike imunomodulatornega
zdravljenja za preprecevanje zagonov recidivno-remitentne
MS. Vsa ta zdravila se prejemajo v obliki rednih injekcij ali
v peroralni obliki. V zadnjem letu se je na naSem trziS¢u
pojavilo tudi zdravilo za upocasnjevanje napredovanja

progresivnih oblik MS pri izbranih bolnikih.

Tak$na zdravljenja zmanjsajo pogostnost pojava zagonov
in zmanjsajo kopicenje lezij v mozganih. Osebe z multiplo
sklerozo se morajo o izbiri oblike zdravljenja natan¢no
pogovoriti z zdravnikom specialistom nevrologije. Nobena
od oblik zdravljenja ni primerna za vse bolnike z multiplo
sklerozo. Oblike zdravljenja se med sabo pomembno
razlikujejo, in sicer z vidika nac¢ina delovanja, ucinkovitosti,
nezelenih ucinkov, tipa injekcijske brizge in pogostosti
injiciranja.

Trenutno ne poznamo nacina, kako multiplo sklerozo
ozdraviti, obstajajo pa zdravila, ki bolnikom s to boleznijo
lajsajo simptome in omogocajo bolj kakovostno Zivljenje.
Zdravila, ki se uporabljajo pri multipli sklerozi, delimo v tri
velike skupine:

» Zdravila za lajsanje simptomov bolezni, s katerimi
skusamo kar najbolj zmanjsati tezave, ki jih povzrocajo
simptomi bolezni. Ker so simptomi lahko zelo
raznovrstni, je tudi zdravljenje od posameznika do
posameznika zelo razli¢no.

P

4

Zdravila za zdravljenje zagonov bolezni, ki jih bolniki
prejmejo v obliki intravenskih infuzij, ko pride do zagona.
Za tovrstno zdravljenje se uporabljajo kortikosteroidi,

ki dokazano skrajsajo ¢as zagona in zmanjsujejo mo¢
vnetja, vendar imajo tudi Stevilne ter resne stranske
ucinke.

p

¥

Zdravila, ki vplivajo na potek bolezni, so zdravila, ki jih
bolniki jemljejo redno. Najveckrat so v obliki injekcij

ali infuzij. Cilj zdravljenja s temi zdravili je upocasnitev
napredovanja bolezni, zmanjsevanje Stevila zagonov

in izboljSevanje kakovosti Zivljenja. Zaradi relativno
kratkega ¢asa uporabe teh zdravil $e ni jasno, kakSen

je njihov dolgoro¢ni vpliv. Zaradi potencialno nevarnih
stranskih ucinkov so pri bolnikih, ki prejemajo tovrstno
terapijo, potrebne pogostejse laboratorijske kontrole krvi
in natan¢no spremljanje zdravstvenega stanja.

Ceprav je razvoj delujocih terapij v porastu, zdravila za
multiplo sklerozo $e niso odkrili in bolniki, ki zbolijo za to
boleznijo, Se vedno trpijo zaradi kroni¢ne napredujoce
invalidnosti. S simptomatskimi zdravili blazimo ali
odpravljamo simptome, kot so spasti¢nost, bolecine,
moteno delovanje se¢nega mehurja, tezave pri gibanju,
depresija in drugi simptomi. S tem bolnikom izboljsamo
kakovost Zivljenja. Novi uc¢inkovini za zdravljenje simptomov
in zapletov pri multipli sklerozi sta fampridin, selektivni
antagonist kalcijevih kanalov, ki pri odzivnih bolnikih
izboljSa motori¢ne sposobnosti, in zmes kanabinoidov
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nabiksimols, ki jo uporabljamo za zmanjsanje spasti¢nosti
in lajSanje nevropatske bolecine.

Imunomodulatorna zdravila upocasnijo napredovanje
bolezni. Zdravila prvega izbora so interferoni beta in
glatirameracetat, s katerimi dosezemo zmanjsanje frekvence
zagonov bolezni za priblizno 30 %. Zmanjsa se intenzivnost
zagonov, Stevilo vidnih lezij na MRI se zmanj3a za polovico
in upocasni se napredovanje invalidnosti. Leta 2015 sta bili
v Sloveniji odobreni dve peroralni u¢inkovini prvega izbora,
teriflunomid in dimetil fumarat. Teriflunomid selektivno in
reverzibilno zavira dihidroorotat-dehidrogenazo, klju¢ni
mitohondrijski encim v de novo sintezi pirimidina, kar vodi
k zmanjsanju Sirjenja aktiviranih limfocitov T in B, ne pride
pa do celicne smrti. Dimetil fumarat spodbuja izlo¢anje
protivnetnih mediatorjev in zmanjsa oksidativne poskodbe
ter posledi¢no demielinizacijo Ziv¢énih vlaken, kar vodi v
vecje ohranjanje aksonov in izboljsane motori¢ne funkcije.

Ko zdravila prvega izbora niso ucinkovita ali gre za zelo
aktivno multiplo sklerozo, uporabimo zdravila drugega
izbora: natalizumab, fingolimod in novejsi alemtuzumab.
Imunomodulatorna zdravila drugega izbora so ucinkovita
za zdravljenje zelo aktivne recidivno-remitentne oblike
pri odraslih bolnikih, pri katerih je kljub zdravljenju z
zdravili prvega izbora potek bolezni zelo aktiven, ali za
bolnike s hitro napredujo¢o in zelo aktivho boleznijo.
So uctinkovitejsa od zdravil prvega izbora, imajo pa vec
nezelenih uc¢inkov. Najpogostejsi resen nezeleni ucinek so
okuzbe, pri fingolimodu pa tudi vpliv na sr¢no-zilni sistem.
Zdravljenje z imunomodulatornimi zdravili danes za¢nemo
prej kot pred nekaj leti, saj je iz raziskav razvidno, da so
ta zdravila ucinkovitejsa, ¢e jih bolnik za¢ne uporabljati
v zgodnji fazi multiple skleroze. Koncept stopnjevanja
zdravljenja vklju¢uje prehod na ucinkovitejse ucinkovine,
kot sta fingolimod in natalizumab.

Pomembna novost je ocrelizumab, zdravilo, ki prav tako
veliko obeta in ki je od lani registrirano za zdravljenje
bolnikov s primarno progresivno MS.
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Specifitnega zdravljenja za multiplo sklerozo ni, kljub
temu pa je danes prognoza vse boljsa. Najboljse rezultate
dosezemo s kombiniranjem zdravljenja z zdravili,
rehabilitacije in ustreznega Zivljenjskega sloga. Intravenozni
metilprednisolon je najucinkovitejsi v akutni fazi relapsa.
Zdravljenja ne smemo zaceti na samem zacetku izbruha
simptomoy, saj se pri nekaterih bolnikih simptomiizboljsajo
spontano. Ce je relaps povezan z virusno ali bakterijsko
infekcijo, ne smemo zaceti zdravljenja s steroidi. Opti¢ni
nevritis in drasti¢en izbruh bolezni vedno zdravimo z
metilprednisolonom. Pokazalo se je, da tudi beta-interferon
zmanjsuje Stevilo relapsov multiple skleroze in preprecuje
nastajanje novih Zaris¢. Tako zdravljenje je indicirano pri
bolnikih z ve¢ akutnimi relapsi bolezni. Glatirameracetat
lahko preprediizbruhe simptomov.

Ustrezno pozornost je treba
posameznih simptomov:

posvetiti  zdravljenju

» Spasti¢nost ni zmeraj skodljiva; lahko je pomembna
kot opora za spodnjo okon¢ino z oslabelimi miSicami in
za olajSevanje gibanja. OlajSujemo jo z zdravili, kot so
baklofen, tizanidin in diazepam.

P
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Nujna oblika zdravljenja za motnje gibanja je
fizioterapija.

P

¥

Motnje delovanja mehurja imajo vec oblik: uspesno
zdravljenje temelji na uroloskem pregledu. Zmanjsano
delovanje se¢nega mehurja bolnika izpostavi infekcijam
secil; simptome infekcij je treba ves ¢as dejavno
spremljati. Pri nekaterih bolnikih je potrebna ob¢asna
katetrizacija.

» Tudi zaprtje lahko zdravimo z zdravili.

Multipla skleroza je vseZivljenjska kroni¢na bolezen, pri
kateri so klju¢nega pomena psiholoski dejavniki. Zdravljenje
depresije prognozo izboljsa. Na zacetku bolnik tezko
sprejme bolezen in razume navodila za zdravljenje. Nujno
je, da pri njem in njegovih najblizjih ustvarimo pravilno
podobo o bolezni. Kadar predpisujemo zdravljenje in
rehabilitacijo, je priporodljivo, da je navzoca tudi bolnikova

druzina. Svetovanje in rehabilitacijo moramo organizirati ob
pravem casu.

Diagnoze bolniku ne smemo razkriti, dokler ni potrjena.
V naslednjih Stevilkah se bomo podrobneje posvetili

delazmoznosti oseb z multiplo sklerozo. Razlozili bomo tudi
nasvete za prehranjevanje pri multipli sklerozi.
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